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 چکیده
 جهتروشی که همواره . باشد‌ترین انواع سرطان می‌سرطان پستان یکی از شایع ،امروزه :مقدمه
آزمایش پاتولوژی است که از مشکلاتی همچون تهاجمی بودن، زمان  ،رود‌کار می‌هتشخیص نهایی ب
جمله ‌های نوری از‌امروزه استفاده از تکنیک ،لذا. برد‌پاسخ طولانی و نتایج وابسته به فرد رنج می
 .ر گرفته استسنجی رامان در تشخیص این بیماری بسیار مورد توجه قرا‌طیف
سنجی رامان در تشخیص سرطان پستان در ‌حاضر استفاده از روش طیف ۀدر مطالع :روش بررسی
سیستم . مورد بررسی قرار گرفته است) سرطان(خیم و بدخیم ‌سه سطح نرمال، تومور خوش
با . ایدنم‌نانومتر استفاده می 532رفته در این مطالعه از لیزری با طول موج ‌کار‌هسنجی رامان ب‌طیف
و ) زمینه‌جهت حذف نویز و فلورسانس پس(های رامان با تبدیل موجک ‌استفاده از پردازش طیف
و  MVSبندهای ‌ها و استفاده از طبقه‌اصلی اول طیف ۀلفؤو سپس استخراج دو م VNSسازی ‌نرمال
 . ایم‌خیم اقدام نموده‌به تمایز سه گروه سرطانی، نرمال و خوش PLM
ها ‌اصلی نخست طیف ۀلفؤبندی روی دو م‌شده و طبقه‌های ذکر‌با استفاده از پردازش :ها‌یافته
ترتیب با ‌خیم به‌بندی سه گروه سرطانی، نرمال و خوش‌در طبقه درصد 25/3توانستیم به صحت 
و  درصد 55/3، درصد 55/5بینی ‌و صحت پیش درصد 110و  درصد 25/7، درصد 35/7حساسیت 
 .دست یابیم درصد 110
سنجی رامان را در تشخیص سرطان پستان با صحت بالا ‌این مطالعه پتانسیل طیف :گیری‌نتیجه
 . دهد‌نشان می
 اصلی ۀلفؤسنجی رامان، سرطان پستان، تبدیل موجک، تحلیل م‌طیف :کلیدی های‌واژه
 
 مقدمه 
بشری را با مشکلات هایی که جوامع ‌یکی از بیماری ،امروزه
فراوانی در بخش بهداشت و درمان، مددکاری و بهزیستی مواجه 
سرطان پستان یکی از . ستا ها‌ساخته است، انواع مختلف سرطان
میر هزاران ‌و‌ها و مسئول مرگ‌ها در بین خانم‌ترین سرطان‌شایع
هنگام این بیماری کمک شایانی به ‌تشخیص زود. باشد‌نفر می
توجه به این امر مطالعات بسیاری در ‌با. خواهد کرددرمان بیمار 
تر این بیماری انجام شده ‌چه سریع‌جهت تشخیص و درمان هر
رود، ‌کار می‌هتشخیص نهایی ب جهتروشی که همواره  ،اما. است
هایی که در ‌این روش با وجود توانایی. آزمایش پاتولوژی است
لاتی همچون ها دارد، دارای مشک‌تشخیص انواع بیماری ۀزمین
، زمان پاسخ نسبتاً طولانی و )برداری نیاز به نمونه(تهاجمی بودن 
نتایج وابسته به فرد که به تجربه و تخصص پاتولوژیست بستگی 
های مختلفی ‌های گذشته، تکنیک‌لذا در سال. ]0[باشد‌می ،دارد
های ‌در این میان روش. برای حل این مشکلات پیشنهاد شده است
صورت غیر تهاجمی و غیر مخرب ‌هتوانند ب که می‌آنجایی‌ازنوری 
از جملۀ این . اند کار گرفته شوند، بسیار مورد توجه قرار گرفته‌هب
نتیجه ‌ها که در زمینۀ تشخیص تغییرات مولکولی و در روش
 تشخیص سریع و صحیح ضایعات بافتی قابلیت بسیاری از خود 
 
‌‌تا. رامان اشاره کرد سنجی توان به طیف نشان داده است، می
سنجی رامان در ‌امروز مطالعات بسیاری با استفاده از طیف‌ به
این مطالعات . ]5-2[ها صورت گرفته است‌تشخیص انواع سرطان
، ]5و7, 4[، پستان]6[ها را همچون پوست‌طیف وسیعی از بافت
 ،]2[، حلق و بینی]5[، کلیه]3[، مغز]4[های دستگاه گوارش‌بافت
 .شود‌شامل می ]5و4[رحم ۀرحم و دهان
اساس پراکندگی ‌سنجی بر‌یک روش طیف سنجی رامان‌طیف   
از یک منبع نور لیزر  که معمولاًاست رنگ ‌غیر الاستیک نور تک
رنگ لیزر به یک نمونه ‌که نور تک‌هنگامی .]00و10[شود‌مین میأت
شده ‌در نور پراکنده. شود‌کند، بخشی از نور پراکنده می‌برخورد می
هایی در ‌تابش) پراکندگی رایلی(بر فرکانس نور فرودی‌علاوه
شود که پراکندگی رامان نامیده ‌فرکانس متفاوت نیز مشاهده می
شده به ‌میزان اختلاف فرکانس نور تابشی و پراکنده. شود‌می
تحت مطالعه  ۀفرکانس نوسان پیوندهای اتمی موجود در ماد
توان با ثبت میزان پراکندگی در هر فرکانس ‌می ،لذا. بستگی دارد
بدین ترتیب طیف  .تحت مطالعه پی برد ۀبه ساختار مولکولی ماد
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های بیولوژیک ‌جمله نمونه‌تکنیک در شناسایی مواد مختلف از
 .استفاده نمود
نظمی  با تجمع و بی) تومورها(ها ‌شناسی، نئوپلاسم از نظر بافت   
های ‌های عمومی سلول‌این ویژگی ،شوند اما سلولی مشخص می
ک موجب تغییرات خاص در مقادیر یا ترکیب نئوپلاستی
نوکلئیک، پروتئین، چربی و کربوهیدرات در بافت نیز ‌اسید
توان گفت چندین نشانگر مولکولی در  طور خلاصه می‌به. شود می
غشا، سیتوپلاسم، هسته و فضای بین سلولی وجود دارند که 
های نشانگر شامل ‌مولکول. توانند شاخص نئوپلازی باشند می
ها و اسیدهای نوکلئیک هستند و تغییر در خود ‌ها، چربی‌پروتئین
تغییرات . های دیگر مورد انتظار است‌نشانگر یا تعامل آن با مولکول
دهند، منجر به تفاوت در ‌سلولی و مولکولی که در سرطان رخ می
های سالم و سرطانی ‌آمده از بافت‌دست‌ههای رامان ب طیف
 .]30و50[شود می
هدف از این مطالعه تشخیص سرطان پستان از بافت نرمال و    
سنجی رامان با صحت بالا ‌تفاده از طیفخیم با اس‌تومور خوش
در این مقاله به بررسی سرطان پستان در سه سطح  ،باشد لذا‌می
سنجی رامان ‌اده از طیففخیم و سرطانی با است‌نرمال، تومور خوش
 .پرداخته شده است
 
 روش بررسی
خیم از ‌خوش ۀنمون 2نرمال و  ۀنمون 3سرطانی،  ۀنمون 3تعداد 
آزمایشگاه پاتولوژی بیمارستان شهید بهشتی بافت پستان از 
و در آزمایشگاه رامان پس از خروج  ندکاشان  به امانت گرفته شد
از هر . سنجی رامان قرار گرفتند‌از محلول فرمالین تحت طیف
مجموع ‌طیف از نقاط مختلف آن اخذ شد و در 6تا  3نمونه تعداد 
سرطانی، نرمال و های ‌ترتیب از نمونه‌هطیف ب 43و  40، 60تعداد 
طیف تشکیل  46و یک مجموعه شامل  گردیدخیم اخذ ‌خوش
در  tam.آمده پس از تبدیل به فرمت ‌دست‌ههای ب‌طیف .اند‌داده
 . افزار متلب مورد پردازش قرار گرفتند‌نرم
 telociN omrehTهای رامان با استفاده از سیستم ‌طیف   
واقع در آزمایشگاه فیزیک رامان دانشگاه تربیت مدرس  agemlA
با طول  FLY:dNاین سیستم از هارمونیک دوم لیزر . اخذ شدند
وات ‌میلی 12رفته‌کار‌هتوان لیزر ب. کند‌نانومتر استفاده می 532موج
بار 53ها با ‌طیف. باشد‌می 110  mکانونی ۀو شعاع لیزر در فاصل
 41-mcبا رزولوشن  114-1114  1-mcطیفی ۀاسکن در محدود
 .اند‌اخذ شده
 پردازش
یابی ‌آمده با استفاده از درون‌دست‌ههای ب‌رزولوشن طیفی طیف
یافت و سپس با استفاده از تبدیل  ءارتقا 1-mc1اسپلاین به 
 .زمینه اقدام نمودیم‌موجک به حذف نویز و فلورسانس پس
دقتی را ‌داده امکان آنالیز چند ۀمراتبی مجموع‌بیان سلسله   
 )TWD(کند که تحت عنوان تبدیل موجک گسسته ‌فراهم می
 . ]40[شود‌شناخته می
 jکه بیان فضای پایه را در سطح  jkx()تابع ویولت K   
از  )x(نام ویولت مادر ‌هدهد، از یک تابع منفرد ب‌تشکیل می
 :شود‌تشکیل می 0 ۀطریق رابط
                             )0(
  jkjj xxk /2 2(2)  
 
محاسبه  3و 5های‌از فرمول jدر سطح  nzو جزئیات  nyتقریت    
 :شود‌می







    1







     1
تا ضرایب  wolMها  mc،  j2/N,…,2,1=iبا  ij2=nکه    
بالا  ۀتا ضریب فیلتر تجزی hgihMها mdپایین و  ۀفیلتر تجزی
افزار ‌ابزار ویولت نرم‌ها با استفاده از جعبه‌داده. هستند
 . پردازش شدند 7.7baltaM
یند آتواند در فر‌شده سیگنال می‌های تجزیه‌با استفاده از بخش   
نام تبدیل معکوس ویولت گسسته ‌همعکوس بازسازی شود که ب
تقریب در فرآیند  ۀلفؤاگر آخرین م. شود‌شناخته می )TWDI(
. شود‌وارد نشود، هموارترین بخش سیگنال حذف می TWDI
بخش ناشی از فلورسانس  لفه عموماًؤمورد طیف رامان، این م‌در
بالا نویز تا حدی  ۀطور مشابه با حذف جزئیات مرتب‌هب. زمینه است
 .شود‌حذف می
سطح،  5، تجزیه به 4bdدر تبدیل موجک با موجک مادر    
و استفاده از پنج سطح جزئیات )عنوان فلورسانس‌به(حذف تقریبات
زمینه و نویز اقدام ‌ها به حذف فلورسانس پس‌در بازسازی طیف
روی  0ۀتوجه به رابط‌با VNSسازی‌نرمال ،نهایت‌در. نمودیم
 .ها صورت گرفته است‌طیف
 )0(








نشده، ‌طیف نرمالyشده ،‌طیف نرمالyVNS0ۀدررابط   
انحراف معیار dtsy()میانگین تمام نقاط طیفی و naemy()
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 .باشد‌نقاط طیفی می
 0شکلگیری در سه گروه در ‌های خام اندازه‌سه نمونه از طیف   
آمده پس از انجام ‌دست‌ههای ب‌طیف. داده شده استنشان 
با  ،پایان‌در. ده شده استنشان دا 5شکلشده در ‌های ذکر‌پردازش
 . ها استخراج گردیدند‌اول طیف ۀلفؤدو م ACPاستفاده از آنالیز 
های اصلی یک فرآیند ریاضی است که با ‌لفهؤیا آنالیز م ACP   
از  ها‌های از مشاهد‌مجموعه ،استفاده از یک تبدیل متعامد
 طور‌های از متغیرهای ب‌وابسته را به مجموعه متغیرهای احتمالاً
تعداد . ]20[کند‌تبدیل می) های اصلی‌لفهؤم(خطی ناهمبسته 
این . های اصلی برابر یا کمتر از تعداد متغیرهای اولیه است‌لفهؤم
اصلی بیشترین  ۀلفؤشود که اولین م‌ای انجام می‌گونه‌هتبدیل ب
    . ستا را دارا) داده ۀتغییرات ممکن در مجموع(واریانس ممکن 
با (های قبلی عمود هستند ‌لفهؤکه بر م‌حالی‌های بعدی در‌لفهؤم
ترتیب دارای بیشترین ‌به) های قبلی ناهمبسته هستند‌لفهؤم
لفه دارای بیشترین ؤترتیب اولین م‌این‌به. باشند‌واریانس ممکن می
 های بعدی کاهش‌لفهؤترتیب این واریانس در م‌واریانس است و به
نرمال باشد،  ماًأداده دارای توزیع تو ۀکه مجموع‌صورتی‌در. یابد‌می
های اصلی  لفهؤتحلیل م. های اصلی مستقل خواهند بود‌لفهؤم
مورد استفاده قرار بگیرد،  هتواند برای کاهش ابعاد داد می
در را ثیر أداده که بیشترین ت ۀهایی از مجموع لفهؤترتیب م‌این‌به
 . کند یحفظ م ،واریانس دارند
ها در سه کلاس سرطانی، نرمال و ‌های اول و دوم طیف‌لفهؤم   
. نمایش داده شده است 3شکلخیم در نمودار پراکندگی ‌خوش
شود، ‌مشاهده می 5شکلو  0شکل ۀکه از مقایس‌طور‌همان
ها ‌نمونه ۀزمین‌ثر از فلورسانس پسأشدت مت‌های خام به‌طیف
بسیار ) نانومتر 532(کار رفته ‌هباشد که در طول موج لیزر ب‌می
های ‌پیکهای مذکور ‌که پس از انجام پردازش‌حالی‌ست درا قوی
های مربوط به سه گروه در ‌نمونه. اند‌خوبی آشکار شده‌رامان به
 3شکلاند این امر در ‌خوبی متمایز شده‌اصلی به ۀلفؤفضای دو م
 . شود‌وضوح مشاهده می‌به
 
شده در سه گروه سرطانی،  گیری های خام اندازه سه نمونه از طیف:0شکل
 خیم نرمال و خوش
 
پردازش در سه گروه ‌آمده پس از پیش‌دست‌ههای ب‌میانگین طیف: 5شکل
 خیم‌سرطانی، نرمال و خوش
 
ها پس از اعمال ‌های اول و دوم طیف‌لفهؤپراکندگی متصویر : 3شکل
 خیم‌پردازش در سه گروه سرطانی، نرمال و خوش‌پیش
 
اصلی اول و دوم  ۀلفؤهای اصلی، دو م‌لفهؤپس از استخراج م   
های ‌بند‌کار گرفته شد و با استفاده از طبقه‌هبندی ب‌منظور طبقه‌به
MVS
به  )PLM( 5لای ه‌عصبی پرسپترون چند ۀو شبک 0
در سه گروه  3لایه‌سنجی ده‌ها با استفاده از اعتبار‌بندی نمونه‌طبقه
 MVSبند ‌از سه طبقه MVSبندی ‌در طبقه. اقدام گردید
ای ‌جمله‌چند ۀبا هست 4برابر بقیه‌روش یک کلاس در‌کلاسه به‌دو
آمده توسط ‌دست‌هماتریس سردرگمی ب. سه استفاده گردید ۀمرتب
بندی با ‌در طبقه. نشان داده شده است جدولبند در ‌این طبقه
میانی با  ۀعصبی دارای یک لای ۀاز یک شبک PLMاستفاده از 
این شبکه همچنین دارای دو نرون . هفت نرون استفاده شد
و سه نرون خروجی ) ها‌اول طیف ۀلفؤدو م(برای دو ویژگی  ورودی
ماتریس . باشد‌می) خیم‌نرمال، سرطانی و خوش(ازای سه گروه ‌به
 MVSمشابه مورد  نیز دقیقاً PLMبندی‌سردرگمی طبقه
در این . نشان داده شده است جدولکه در است دست آمده‌هب
واقع همان ماتریس ‌سفید در ۀنشان داده شده با زمین ۀجدول ناحی
های درست و ‌توزیع تشخیص ۀدهند‌سردرگمی است که نشان
های واقعی روی ‌در این ماتریس گروه. نادرست روی سه گروه است
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بند روی سطرها نشان ‌شده توسط طبقه‌بینی‌ها و گروه پیش‌ستون
 ۀدهند‌ترتیب عناصر روی قطر اصلی نشان‌این‌به. داده شده است
ردیف آخر این . باشد‌های صحیح در هر گروه می‌تعداد تشخیص
باشد که از ‌حساسیت تشخیص در هر گروه می ۀدهند‌جدول نشان
صورت صحیح به کل ‌هشده ب‌بندی‌های طبقه‌تقسیم تعداد نمونه
آید و همچنین ستون آخر جدول ‌دست می‌ههای آن گروه ب‌نمونه
باشد که با ‌ازای هر گروه می‌بینی به‌صحت پیش ۀدهند‌نشان
اند ‌درستی به یک گروه تعلق گرفته‌هایی که به‌تقسیم تعداد نمونه
 .آید‌دست می‌هیافته به آن گروه ب‌های تعلق‌به تمام نمونه
  
بندهای ‌آمده با استفاده از طبقه‌دست‌هگمی برماتریس سرد :0جدول
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، با استفاده از است نشان داده شده 0که در جدول ‌طور‌همان   
اصلی نخست  ۀلفؤبندی روی دو م‌شده و طبقه‌های ذکر‌پردازش
بندی سه گروه ‌در طبقه درصد 25/3ها توانستیم به صحت ‌طیف
، درصد 35/7ترتیب با حساسیت ‌خیم به‌سرطانی، نرمال و خوش
 55/3، درصد 55/5بینی ‌و صحت پیش درصد 110و  درصد 25/7
 .  دست یابیم درصد110و  درصد
 گیری نتیجه
خوبی ‌هسنجی رامان ب‌طیفدهد که ‌حاضر نشان می ۀمطالع
. تواند جهت تشخیص سرطان در پستان استفاده گردد‌می
سنجی در این ‌رفته برای طیف‌کار‌ههمچنین با وجود اینکه لیزر ب
 یها‌باشد و نمونه‌نانومتر می 532مطالعه دارای طول موج 
بیولوژیک در این طول موج فلورسانس زیادی از خود نشان 
پوشاند، اما با استفاده از تبدیل ‌رامان را میدهند که سیگنال ‌می
. دست آمد‌ههای اصلی رامان ب‌موجک امکان دستیابی به ویژگی
 آمده‌دست‌هب نتایج است توانسته ،دست آمد‌هآنچه در این مطالعه ب
مورد تشخیص سرطان ‌پلوسکا و همکاران در-توسط آقای بروزک
 35، درصد 56که همانا حساسیت  راپستان در شرایطی مشابه 
های سرطانی، نرمال و ‌ترتیب برای گروه‌هب درصد 57و  درصد
 .تا حد زیادی بهبود بخشد ،]60[باشد‌خیم می‌خوش
در این مطالعه نشان داده شد که با استفاده از تکنیک    
توان به صحت بالایی از تشخیص در ‌سنجی رامان می‌طیف
اینجا ‌ ست که درا‌حالی‌این در .بندی سرطان دست یافت‌درجه
صورت ‌هها ب‌تمام تشخیص ،خلاف روش متداول هیستوپاتولوژی‌بر
کاهش زمان تشخیص، بر ‌این امر علاوه .شود‌اتوماتیک انجام می
فردی را  ۀاحتمال بروز خطاهای انسانی و وابستگی نتایج به تجرب
بر ‌ که مبتنی‌آنجا‌علاوه این روش از‌هب. دهد‌نیز کاهش می
صورت غیرتهاجمی ‌هتواند ب‌می ،باشد‌برداری نوری از بافت می‌نمونه
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